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【摘要 】 背景 胰岛 素 抵 抗 (IR ) 与 心血 管 疾 病 的 发 生 、 发 展 关系 密切 ， 目 前 多 项 研究 已 经 证 实 了 IR 在 心力 
衰竭 ( HF ) 患者 中 非常 普遍 ， 并 与 不 良心 血管 结局 有 3 ELT 咏 素 抵抗 代谢 评分 ( Mets-IR ) 518 
性 心力 衰竭 (CHF ) 患者 不 良 预后 之 间 的 关联 目 前 尚 不 清楚 。 目的 as Mets-IR " CHF pe 良 预 后 之 间 的 相关 性 。 
方法 ”本 研究 为 回顾 性 研究 ， 选 取 2020 年 1 月 一 2021 年 1 月 在 郑州 大 学 第 二 附属 医院 心血 管内 科 确 诊 为 CHF 的 患者 
313 例 为 研究 对 象 。 根 据 是 否 发 生 全 因 死 亡 将 患者 分 为 两 组 : 全 因 死 亡 组 (61 例 ) 和 对 照 组 (252 例 )。 将 Mets-IR 
作为 分 类 变量 进行 分 析 ， 以 中 位 数 将 Mets-IR 分 为 两 类 : 低 水 平 Mets-IR ( Mets-IR<37.28 ) 和 高 水 平 Mets-TR ( Mets- 
IR = 3728) 。 收 集 患 者 基线 资料 ， 其 中 包括 Mets-IR 及 其 年 龄 、 血 清 生物 标志 物 和 超声 心动 图 指标 ， 随 访 和 截至 2022- 
12-31。 通 过 本 院 电子 病历 系统 或 电话 随访 收集 患者 预后 情况 , 主要 终点 事件 为 全 因 死 亡 , 次 要 终点 事件 为 因 HF 再 人 院 。 
不 同 水 平 Mets-IR 患者 全 因 死 亡 及 因 HF 再 人 院 的 生存 曲线 采用 Kaplan-Meier 图 和 Log-rank 检验 进行 分 析 。 应 用 Cox 
比例 风险 回归 模型 分 析 Mets-IR 与 全 因 死 亡 及 因 HF 再 人 院 风 险 的 相关 性 。 构 建 受 试 者 工作 特征 CROCO 曲线 ， 分 析 
Mets-IR 对 CHF 患者 全 因 死亡 及 因 HF 再 人 院 风 险 的 预测 价值 。 结 果 “中 位 随访 时 间 25.0 (9.0, 28.5) 个 月 ，313 ffi 
CHF 患者 中 出 现 全 因 死 亡 61 例 (19.596) 、 因 HF BEA Bé 121 例 (38.7%)。 全 因 死 亡 组 患者 年 龄 、 空 腹 血 糖 、Mets- 
IR, N 末端 B 型 钠 尿 肽 前 体 、 血 尿酸 、 中 性 粒 细胞 计数 、 红 细胞 分 布 宽 度 、 心 房 颤 动 、 高 血压 、 利 尿 剂 、 醛 固 酮 受 
体 持 抗 剂 、 美 国 纽约 心脏 病 学 会 (NYHA ) 分 级 高 于 对 照 组， 舒张 压 、 三 酰 甘 油 、 高 密度 脂 蛋白 胆固醇 、 低 密度 脂 蛋 

白 胆 固 醇 、 白 蛋白 、 血 红 和 蛋白 、 血 钠 、 左 心室 射 血 分 数 、 血 管 紧 张 素 转化 酶 抑制 剂 (ACEI ) / 血管 紧张 素 受 体 持 抗 齐 
(ARB ) /血管 紧张 素 受 体 - 脑 啡 肽 酶 抑制 剂 (ARNI) 低 于 对 照 组 ( P<0.05 ) o Log-rank 检验 结果 显示 ， 高 水 平 Mets- 
IR 患者 的 全 因 死 亡 率 及 因 HF 再 人 院 率 均 高 于 低 水 平 Mets-IR 患者 ( P<0.001 ) 。 调 整 多 个 混杂 因素 后 的 Cox 比例 风险 
回归 分 析 结果 显示 ， 与 低 水 平 Mets-IR 患者 相 比 ， 高 水 平 Mets-IR 患者 全 因 死 亡 风 险 (ER=2.90，95%C1=1.51-~5.54， 
20.001) 、 因 HF 再 入 院 风 险 ( HR=1.55, 95%CI=1.04~2.30, P=0.030 ) 均 升 高 。Mets-IR 预测 全 因 死 亡 风 险 、 因 HF 
入 院 风险 的 ROC 曲线 下 面积 分 别 为 0.68 ( 95%C1=0.62~0.75 ) 、0.62 ( 95%C1=0.55~0.68 ) 。 结 论 。 Mets-IR 水 平 升 
高 可 能 会 增加 CHF 患者 的 全 因 死 亡 及 因 HF 再 入 院 风 险 ， 可 用 于 CHF 患者 的 危险 分 层 。 

【关键 词 】 慢性 心力 衰竭 胰岛 素 抵抗 代谢 评分 ; 全 因 死 亡 ; 因 心 力 衰竭 再 入 院 ; 不 良 预后 ; 回顾 性 研究 ; 
Cox 比例 风险 回归 
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[ Abstract ] 


cardiovascular disease, and several studies have now demonstrated that IR is highly prevalent in patients with heart failure 


Background Insulin resistance ( IR ) is closely related to the development and progression of 
( HF ) and is associated with adverse cardiovascular outcomes, whereas the association between the Metabolic Score of Insulin 
Resistance ( Mets-IR ) , an indicator reflecting IR, and the poor prognosis in patients with chronic heart failure ( CHF ) is 
currently unknown. Objective To analyse the correlation between Mets-IR and poor prognosis in patients with CHF. Methods 
This was a retrospective study, and 313 patients who were diagnosed with CHF in the Department of Cardiovascular Medicine 
of the Second Affiliated Hospital of Zhengzhou University from January 2020 to January 2021 were selected as study subjects. 
The patients were divided into two groups according to whether all-cause mortality occurred: the all-cause mortality group ( 61 
cases ) and the control group ( 252 cases ) . Mets-IR was analysed as a categorical variable, and Mets-IR was classified into two 
categories by median: low level Mets-IR ( Mets-IR«37.28 ) and high level Mets-IR ( Mets-IR. = 37.28) . Patients’ baseline 
data, which included Mets-IR and their age, serum biomarkers and echocardiographic indices, were collected and followed up 
until 2022-12-31, and patients' prognosis was collected through our electronic medical record system or telephone follow-up, 
with the primary endpoint event being all-cause mortality and the secondary endpoint event being readmission for HF. Survival 
curves for all-cause death and readmission due to HF in patients with different levels of Mets-IR were analysed using Kaplan- 
Meier plots and Log-rank tests. Cox proportional risk regression model was applied to analyse the correlation between Mets-IR and 
the risk of all-cause death and readmission due to HF. Subject work characteristics ( ROC ) curves were constructed to analyse the 
predictive value of Mets-IR for the risk of all-cause mortality and readmission due to HF in CHF patients. Results At a median 
follow-up of 25.0 (9.0, 28.5 ) months, 61 ( 19.5% ) all-cause deaths and 121 ( 38.796 ) readmissions for HF occurred in 313 
CHF patients.Patients in the all-cause mortality group had higher age, fasting glucose, Mets-IR, N-terminal B-type natriuretic 
peptide precursor, blood uric acid, neutrophil count, erythrocyte distribution width, atrial fibrillation, hypertension, 
diuretics, aldosterone receptor antagonist, and New York Heart Association ( NYHA ) classification than controls, and diastolic 
blood pressure, triacylglycerol, high-density lipoprotein ( HDL ) cholesterol, and low-density lipoprotein cholesterol, 
albumin, haemoglobin, blood sodium, left ventricular ejection fraction, and angiotensin-converting enzyme inhibitor ( ACEI ) 
angiotensin receptor antagonist ( ARB ) /angiotensin receptor-enkephalinase inhibitor ( ARNI ) were lower than those of the 
control group ( P«0.05 ) .The results of the log-rank test showed that the all-cause mortality rate and the readmission rate due to 
HF were both higher in the patients with high-level Mets-IR than those with low-level Mets-IR ( P«0.001 ) . Cox proportional 
risk regression analysis after adjusting for several confounders showed that compared with low-level Mets-IR patients, high- 
level Mets-IR patients had higher risks of all-cause mortality ( HR-2.90, 9596CI21.51—5.54, P=0.001 ) and readmission for 
HF ( HR=1.55, 9596CI-1.04-2.30, P-0.030 ) . The area under the ROC curve for Mets-IR to predict the risk of all-cause 
mortality and the risk of readmission due to HF were 0.68 ( 9596CI-0.62—0.75 ) and 0.62 ( 9596CI-0.55-0.68 ) . Conclusion 
Elevated Mets-IR levels may increase the risk of all-cause mortality and readmission due to HF in patients with CHF, and can be 
used for risk stratification of CHF patients. 
[ Key words ] Chronic heart failure; Insulin resistance metabolic score; All-cause mortality; Readmission for heart 


failure; Retrospective study; Poor prognosis; Cox proportional risk regression model 


心力 衰竭 ( HF ) 是 一 种 复杂 的 临床 综合 征 ， 由 于 
死亡 率 高 和 频繁 住院 , HF 日 益 加 重 医疗 保健 费用 负担 。 
据 估 计 ， 全 世界 有 64 万 人 患 有 HF， 且 由 于 人 口 的 增长 
和 老龄 化 ，HF ERUERA EJH 。 因 此 ， 早 期 识 
别 高 危 患 者 以 实施 不 同 强度 的 个 体 化 干预 是 必要 的 。 有 
研究 表明 代谢 综合 征 导致 HF 的 发 生 风 险 增 加 两 倍 '*|。 
胰岛 素 抵抗 CIR ) 是 代谢 综合 征 的 组 成 部 分 , 在 HF 患 
者 中 非常 普遍 ( 高 达 60% ) ， 并 与 不 良心 血管 结局 有 
3 7. OPLE TR 的 情况 下 利用 游离 脂肪 酸 和 较 少 的 
葡萄 糖 “” ， 这 种 代谢 不 规则 增加 了 压力 超 负荷 或 缺 血 
的 脆弱 性 。 此 外 ，IR 导致 血管 紧张 素 卫 刺激 的 细胞 外 
信号 调节 激酶 1 和 2 的 活化 增加 1。 高 胰岛 素 - 正 血 
糖 钳 夹 方法 是 诊断 IR 的 金 标准 ， 然 而 ， 由 于 该 技术 耗 


时 大 、 成 本 高 、 复 杂 ， 难 以 在 实际 临床 环境 和 大 规模 研 
究 中 应 用 。 来 自 墨 西 哥 的 研究 人 员 创造 了 一 种 名 为 
胰岛 素 抵 抗 代 谢 评分 ( Mets-IR ) 的 新 工具 ， 用 于 评 佑 
胰岛 素 敏感 性 。 目 前 ， 评 估 Mets-IR 与 慢性 心力 误 
竭 ( CHF ) 患 者 不 良 预 后 之 间 的 关联 研究 鲜 见 报道 。 因 此， 
本 研究 旨 在 评估 Mets-IR 与 CHF 患者 不 良 预 后 之 间 的 
关系 ， 以 期 减少 CHF 患者 不 良 预后 的 发 生 率 ， 为 CHF 
患者 个 体 分 层 管理 提供 理论 依据 。 


1 对 象 与 方法 


1.1 研究 对 象 
选取 2020 年 1 —2021 年 1 月 于 郑州 大 学 第 二 附 
属 医院 心血 管内 科 确 诊 为 CHF 的 313 例 患 者 为 研究 对 
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象 。 纳 入 标准 : CIO 符合 《中 国 心力 衰竭 诊断 和 治疗 
指南 2018》"" 的 诊断 标准 ; (2) 年 龄 18 岁 ; (3) 
临床 资料 完整 。 排 除 标准 : (1 ) 无 空腹 三 酰 甘油 (CTG ) 、 
空腹 血糖 (FBG ) 、 高 密度 脂 和 蛋白 胆固醇 (HDL-C ) 者 ; 
(2) CHF 急性 发 作 后 病情 稳定 <1 周 者 ; (3 ) 严重 肝 
肾 功 能 不 全 者 、 先 天 性 心脏 病 或 肺 源 性 心脏 病 者 、 重 症 
感染 者 、 亚 性 肿瘤 者 。 本 研究 经 郑州 大 学 第 二 附属 医院 
医学 伦理 委员 会 审查 同意 ( 伦 审 批件 号 : 2023206) , 
CHF 患者 均 签 署 知情 同意 书 。 
12 资料 收集 

采用 本 院 电子 病历 系统 或 电话 随访 收集 研究 所 需 的 
临床 资料 ， 其 中 病历 系统 包括 住院 、 急 诊 及 门诊 电子 病 
历 系统 。 
1.2.1 临床 资料 : 收集 患者 性 别 、 年 龄 、 身 高 、 体 质量 、 
收缩 压 (SBP) 、 和 舒张 压 (DBP) ， 且 均 于 首次 人 院 空 
腹 8-10 h 后 采集 静脉 血 ， 检 测 N 末端 了 型 钠 尿 肽 前 体 
( NT-proBNP ) 、 血 肌 酥 (Ser) 、 血 尿酸 (SUA) 、 低 
密度 脂 和 蛋白 胆固醇 (LDL-C ) HDL-C, TGC .总 胆固醇 (TC ) 
等 ， 并 计算 BMI 和 Mets-IR。 

计算 公式 : CI) BMI= 体质 量 (kg ) /身高 (m); 
(2 )Mets-IR=Ln | 2 x FBG ( mg/dL )+TG ( mg/dL ) ] x BMI 
( kg/m" ) /Ln [ HDL-C (mg/dL) ] 。 
1.22 超声 心动 图 测量 : 测量 患者 左 心室 射 血 分 数 
(LVEF) 、 左 心室 舒张 末期 内 径 (LVEDD ) 。 
1.23 ”用药 情况 及 心 功能 分 级 : 包括 B 受 体 阻 滞 剂 、 
血管 紧张 素 转化 酶 抑制 剂 (ACEI) / 血管 紧张 素 受 体 持 
抗 剂 (ARB /血管 其 张 素 受 体 - 脑 啡 肽 酶 抑制 剂 ( ARNI )、 
利尿 剂 、 醛 固 酮 受 体 持 抗 剂 、 降 脂 药 ; 心 功 能 分 级 参 
照 美国 纽约 心脏 病 学 会 ( New York Heart Association, 
NYHA ) 的 心 功能 分 级 方法 |。 
13 随访 及 分 组 

采用 本 院 电子 病历 系统 或 电话 随访 收集 研究 所 需要 
的 临床 资料 ， 其 中 病例 系统 包括 住院 、 急 诊 及 门诊 电 
子 病例 系统 。 每 6 个 月 随访 一 次 ， 随 访 截 至 2022-12- 
31， 中 位 随访 时 间 为 2$3.0 (9.0, 285) 个 月 。 本 研究 的 
主要 终点 事件 是 全 因 死 亡 ， 次 要 终点 事件 是 因 HF 再 人 
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较 采 用 两 独立 样本 ;检验 ; 非 正 态 计量 资料 以 M CP, 
P4) 表示 ， 组 间 比 较 采 用 Mann-Whitney U 检验 ; 计数 
资料 以 相对 数 表示 ， 组 间 比 较 采 用 x 检验 或 Fisher's 
精确 检验 。 不 同 水 平 Mets-IR 患者 全 因 死 亡 及 因 HF 再 
入 院 的 生存 曲线 采用 Kaplan-Meier 和 Log-rank 检验 
进行 分 析 。 将 P<0.05 或 具有 临床 意义 的 基线 变量 纳入 
Cox 比例 风险 模型 ， 并 在 多 元 模型 中 测试 多 重 共 线 性 ， 
方差 膨胀 因子 国 值 为 <4。 应 用 Cox 比例 风险 回归 模型 
分 析 Mets-IR 与 全 因 死 亡 及 因 HF 再 人 院 风 险 的 相关 性 。 
构建 受 试 者 工作 特征 (ROC) 曲线， 分 析 Mets-IR 对 
CHF 患者 全 因 死 亡 及 因 HF 再 入 院 风险 的 预测 价值 。 以 
P<0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 


2.4. 基本 情况 

313 例 CHF 患者 中 男 184 例 (58.8%) 、 女 129 例 
(41.2%) ,平均 年 龄 为 (68.0+ 13.3) 岁 。 两 组 患者 性 
别 、 入 院 心 率 、BMI、SBP、TC、 天 门 冬 氨 酸 氨基 转移 
酶 CAST) 、 丙 氮 酸 氨基 转移 酶 (ALT ) | Ser, RRA 
(BUN) 、 血 钾 (K) , LVEDD, S3 (CAD) , f 
尿 病 、 吸 烟 史 、B 受 体 阻 滞 剂 、 降 脂 药 比较 ， 差 异 无 
统计 学 意义 ( P>0.05 ) 。 全 因 死 亡 组 患者 年 龄 、FBGC、 
Mets-IR, NT-proBNP, SUA, 中 性 粒 细 胞 计数 、 红 细胞 
分 布 宽度 (RDW ) 、 心 房 颤动 (AF ) 、 高 血压 、 利 尿 剂 、 
醛固酮 受 体 持 抗 剂 、NYHA 分 级 高 于 对 照 组 ，DBP、 
TG, HDL-C, LDL-C, HÆK C ALB) , 、 血红蛋白 (HB ) , 
血 钠 (Na) , LVEF, ACEI/ARB/ARNI 低 于 对 照 组 ， 差 
异 有 统计 学 意义 (P«0.05) ， 见 表 1。 
2.0 Mets-IR 与 全 因 死 亡 及 因 HF 再 入 院 风险 的 相关 性 
2.2.1 不 同 水 平 Mets-IR 患者 全 因 死 亡 及 因 HF 再 人 院 
生存 曲线 比较 : 在 随访 期 间 , 全 因 死 亡 61 例 (19.596) , 
其 中 低 水 平 Mets-IR 患者 16 例 、 高 水 平 Mets-IR 上 患 
45 例 ; 至 少 有 1 次 因 HF 再 和 人 院 121 例 (38.7% ) , c 
中 低 水 平 Mets-IR 患 者 46 例 、 高 水 平 Mets-IR 患者 75 例 。 
生存 曲线 分 析 结 果 显 示 ， 高 水 平 Mets-IR 患者 全 因 死 亡 
率 、 因 HF 再 人 院 率 高 于 低 水 平 Mets-IR 患者 ， 差 异 均 


院 ; 对 于 次 要 终点 ， 本 研究 使 用 随访 期 间 发 生 的 第 1 次 
因 HF 再 入 院 事件 进行 分 析 。 根 据 是 否 发 生 全 因 死 亡 将 
患者 分 为 两 组 : 全 因 死 亡 组 (61 例 ) 和 对 照 组 (252 例 ) 。 
将 Mets-IR 作为 分 类 变量 进行 分 析 ， 以 中 位 数 将 
Mets-IR 分 为 两 类 : 低 水 平 Mets-IR ( Mets-IR<37.28 ) 
和 高 水 平 Mets-IR ( Mets-IR = 37.28 ) 。 
14 统计 学 方法 
采用 SPSS 25.0 及 GraphPad Prism 8.0 统计 软件 进行 
统计 学 分 析 。 采 用 K-S 检 验 进 行 计量 资料 的 正 态 性 检验 ， 
符合 正 态 分 布 的 计量 资料 以 (x+s ) 表示 ， 组 间 比 


A 


有 统计 学 意义 ( P<0.001 ) ， 见 图 1。 

2.2.2. Mets-IR 与 全 因 死 亡 风险 的 相关 性 : 以 是 否 出 现 
全 因 死 亡 为 因 变 量 (IRA: 是 =1， 否 =0) ， 以 Mets- 
IR 分 类 为 自 变 量 ( 赋值 : 低 水 平 Mets-IR=0， 高 水 平 
Mets-IR=1 ) ， 在 未 调整 任何 变量 的 情况 下 ， 进 行 单 因 
素 Cox 比例 风险 回归 分 析 ， 结 果 显 示 ， 与 低 水 平 Mets- 
IR 患者 相 比 ， 高 水 平 Mets-IR 患者 全 因 死 亡 风险 升 高 
(HR-3.23, 9596CI-1.82-5.71, P«0.001) ; 调整 不 同 
混杂 因素 [年龄 、NT-ProBNP、ALB、SUA、 中 性 粒 细 
胞 计数 、RDW HB, ffl Na, LVEF ( 赋值 均 为 实测 值 ) ， 
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图 1 不 同 水 平 Mets-IR 患者 全 因 
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注 : A 为 全 因 死 亡 率 的 生存 曲线 ，B 为 因 HF 青 住院 率 的 生存 曲线 ; Mets-IR= 胰岛 素 抵抗 代谢 评分 。 


死亡 及 因 HF 


入 院 的 Kaplan-Meier 图 


Figure 1 The K-M survival curves of Mets-IR with two endpoint 


NYHA 分 级 ( 赋值: CHH DL. MK =0， 心 功能 亚 、JV 
级 =1) ，AF、 高 血压 、ACEIARB/ARNI、 利 尿 剂 、 醛 
国 酮 受 体 持 抗 剂 (赋值 均 为 是 =1， 否 -0) ] 后， 结果 
WR, RKF Mets-IR 患者 相 比 ， 高 水 平 Mets-IR 上 患 
者 全 因 死 亡 风 险 仍 升 高 (HR=2.90, 9596CI21.51-5.54, 
P=0.001 ) ， 见 表 2。 
22.3 Mets-IR 与 因 HF 再 入 院 风 险 的 相关 性 : 以 是 否 
出 现 因 HF 再 入 院 为 因 变 量 ( 赋值 : 是 =1， 否 =0) ， 
以 Mets-IR 分 类 为 自 变 量 ( 赋值 同上 ) ， 在 未 调整 
任何 变量 的 情况 下 ， 进 行 单 因 素 Cox 比例 风险 回归 
分 析 ， 结 果 显 示 ， 与 低 水 平 Mets-IR 患者 相 比 ， 高 水 
平 Mets-IR 患者 因 HF 再 人 院 风 险 升 高 ( HR-1.86, 
9596CI-1.29-2.68, P-0.001) ; 调整 不 同 混杂 因素 | 年 
龄 、NT-ProBNP、ALB 、SUA、RDW、HB、 mM K, 
LVEF, LVEDD ( 赋值 均 为 实测 值 ) ，NYHA 分 级 CU 
值 : 心 功能 工 、I 级 =0， 心 功能 亚 、IV 级 21) , AF, 
CAD、 高 血压 、ACEIUARB/ARNI、 利 尿 剂 、 醛 固 酮 受 
体 持 抗 剂 〈 赋值 均 为 是 =1， 和 否 =0 ) ] 后 ， 结 果 显 示 ， 
与 低 水 平 Mets-IR 患者 相 比 ， 高 水 平 Mets-IR 患者 因 
HF 再 入 院 风 险 仍 升 高 (ER=1.55，95%CI=1.04~2.30， 
P=0.030 ) ， 见 表 3。 
2.3 Mets-IR 对 全 因 死 亡 及 因 HF 再 入 院 风 险 的 预测 
价值 

绘制 Mets-IR 预测 全 因 死 亡 及 因 HF 再 入 院 风险 的 
ROC 曲线 ， 结 果 显 示 ，Mets-IR 预测 全 因 死 亡 风 险 的 
ROC 曲线 下 面积 ( AUC ) 为 0.68 ( 9596CI-0.62-0.75 ) , 
最 佳 截 断 值 为 37.19， 灵 人 敏 度 为 75.4%， 特 异 度 为 
55.6%， 见 图 2. Mets-IR 预测 因 HF 再 入 院 风 险 的 AUC 
为 0.62 (9596CI-0.55, 0.68) ， 最 佳 截断 值 为 37.73, 
灵敏 度 为 62.0%， 特 异 度 为 39.1% 见 图 3。 


3 讨论 
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图 2 Mets-IR 预测 CHF 患者 全 因 死 亡 风险 的 ROC 曲线 
Figure2 ROC curve for Mets-IR to predict the Risk of all-cause mortality 
in CHF 


胰岛 素 抵 抗 与 心血 管 疾病 之 间 存 在 密切 关联 ， 在 多 
项 临床 研究 中 ， 胰 岛 素 抵抗 预测 了 心血 管 疾病 的 发 生 。 
Mets-IR 是 一 个 新 的 IR 指数 ， 其 在 检测 TR. 方面 具有 很 
高 的 准确 性 ， 经 血糖 -高 胰岛 素 钳 夹 (EHC) 验证 ， 
AUC 为 0.84 (95%C1=0.78~0.90 ) !*5 。QIAN 45?! git 
行 了 一 项 前 脆性 队列 研究 ， 发 现 Mets-IR 与 新 发 CVD/ 
rp Ju /心脏 病 的 风险 旦 显著 正 相 关 ， 并 且 这 种 关联 与 年 
龄 、 性 别 、 吸 烟 、 饮 酒 史 和 睡眠 持续 时 间 无 关 。HAN 
A UU EI Mets-IR 水 平 与 日 本 正常 血糖 个 体 的 高 血压 
前 期 或 高 血压 呈正 相关 。 在 一 项 对 无 糖尿 病 韩 国 成 年 人 
的 纵向 队列 研究 中 ， 发 现 Mets-IR 升 高 与 新 发 缺 血 性 心 
脏 病 (IHD ) 发 病 率 呈 正 相关 -2 。 一 项 针对 1 187 例 
既往 无 HF 的 瑞典 患者 的 研究 发 现 ，IR 预测 HF 的 发 展 
与 所 有 已 确定 的 危险 因素 无 关 ， 包括 糖尿 病 本 身 '*|。 
然而 ， 据 我 们 所 知 ， 没 有 研究 评估 Mets-IR 与 CHF 患 


(GP ane HER 


者 不 良 预 后 之 间 的 关联 。 因 此 ， 本 研究 旨 在 评估 Mets- 
IR 与 CHF 患者 不 良 预 后 之 间 的 关系 ,早期 识别 高 危 患 
者 以 实施 不 同 强度 的 个 体 化 干预 ， 以 减轻 其 日 益 增 长 的 
负担 。 

本 研究 结果 显示 ，Mets-IR 与 CHF 患者 不 良 预后 风 
险 之 间 存 在 有 利 联 系 的 趋势 ， 这 一 结果 与 中 期 的 研究 一 
致 。 稳 态 异型 评估 -胰岛 素 抵 抗 CHOMA-IR) , =W 


表 1 


Table 1 Comparison of ba 


两 组 上 


[^ 
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甘油 葡萄 糖 (TyG ) 指数 也 是 评估 胰岛 素 敏 感性 的 可 靠 
替代 指标 ， 一 项 对 156 例 因 急性 HF 住院 且 无 糖尿 病 的 
患者 进行 的 前 脆性 研究 证 实 HOMA-IR 指数 是 急性 HF 
患者 90 d 后 死亡 和 再 人 院 的 合并 事件 的 预测 因子 1 。 

另 有 既往 研究 指出 ，TyG 指数 与 HF 的 不 良 临 床 结 
局 相关 5 。 与 他 们 不 同 的 是 ， 我 们 使 用 了 Mets-IR 这 
种 新 的 胰岛 素 抵 抗 指 数 ， 有 研究 表明 ，Mets-IR 比 非 胰 


rh 
zl 
IS 


h 
B 


者 基线 资料 比较 


seline data between the two groups 


"EPIS 性 别 [ 例 (%) ] ABSDXE LM CPss BMI[M (Ps, SBP(z#s, DBP[M(Ps, FBG [M (Ps, TG [M (Ps, 
Ix s 21 dr g Pa), Kimin] — P4) , kgm] mmHg) — Pa), mmHg] P4), mmol/L] P5), mmol/L] 
对 有 照 组 252 67.0 (57.0, 76.0) 102(405) 150(59.5) 74.0 (68.0, 83.8) 239(220, 264) 126+18 — 75(68, 85) 5.1(4.6,5.9) 12(09,15) 
全 因 死亡 组 61 780(680, 845) 27(443) 34(557) 800(665, 900) 25.3 (22.2, 28.1) 12719 — 74(66, 82)  55(46,84) 10(08,13) 
检验 统计 量 值 5.255 0291" 1.521 2418 0.285" 1.041 1.983 2.162 
P (i «0.001 0.590 0.128 0.208 0.776 0.016 0.047 0.081 
T vou TC [M (P, Pun PC ird ALB[M (Ps, AST[M (P, ALT[M (Ps, Se [M (P&, BUN[M (Ps, 
Pa), mmol/L]? mmol] p ) mmol/L] P) ] pu I». gH] Baa UHL] Aa UAE] JE s aus] Js renal] 
对 照 组 1.0 3.4 2.2 364 2715 40.6 240 22.0 82.0 64 
(09, 13) (30, 41) (16, 27) (332, 41.3) (1642, 6250) (3777, 43.6) (180, 33.8) (150, 34.8) (673, 988) — (52, 85) 
ABUT-HB 09 33 19 40.8 5412 37.0 28.0 24.0 85.0 74 
(07, 11) (28, 41) (15,25) (368, 458) (2710, 1335) (328, 400) (175, 395) (115, 370) (700, 1050) (53, 85) 
检验 统计 量 值 3.722 0.957 1.995 4.468 3.737 5.685 1.304 0.146 0.994 048 
P fË <0.001 0.339 0.046 <0.001 <0.001 <0.001 0.192 0.884 0.320 0.631 
^l rd: [M (P, ud RDW[M(Ps, HB [M (Px, Na [M (Ps, Wi K[M(Ps, LVEFLM(Ps, (P. Are Aa] 
ns) , umol/L ] 已) x 109] Ps), 95] Ps), gL] Pa) o mmol/L] Pj),mmo/L] P), 95] E X 有 
UO NEC S ECT a a ee ERIS 
AREE inp ise. n m 82.04) (X9 DH). (Ham NE ORE dun. edo oy i 
检验 统计 量 值 2.236 2.117 4.051 2:167 2.899 0.142 5438 1.012 6.937 
P 值 0.025 0.034 <0.001 0.006 0.004 0.887 <0.001 0.311 0.008 
"T CAD [ff] (96). ] 糖尿 病 [ 例 (%) ] 高 血压 [ 例 (%) ] 吸烟 史 [ 例 (%) ] ACEUARB/ARNI [ 例 (%) ] 
无 有 无 有 无 有 无 有 无 有 
对 照 组 111 (44.0) 141(560) 186(73.8) — 66(262) 129 (51.2) 123 (48.8) 175(694) 77(30.6) 84 (33.3) 168 (66.7) 
全 因 死亡 组 24(393) ”37 (60.7) 43 (70.5) — 18(295) 21(344) — 40(656) 45 (738) | 16 (262) 32 (525) | 29 (475) 
检验 统计 量 值 0.443" 0275" 5.530" 0.440* 7302" 
P (li 0.506 0.600 0.019 0.507 0.006 
m B ARREA [ 例 (%) ] 利尿 剂 [ 例 (%) ] 醛固酮 受 体 持 抗 剂 [ 例 (%) ] 降 脂 药 [ 例 (%) ] NYHA 分 级 [ 例 (%) ] 
无 有 无 有 无 有 无 有 I, IX T, v 
对 照 组 46(183) — 206(817) — 47(187)  205(813) | 94(373) EOT 69 (27.4) 183 (72.6) 69 (27.4) 183 (726) 
全 因 死亡 组 12(197) 49 (80.3) 2(33) 59 (967) 11 (18.0) — 50(820) 22 (36.1) | 39(639) 5(82) 56 (918) 
检验 统计 量 值 0.065" 8.789" 8.180" 1.796; 10.012" 
P 值 0.798 0.003 0.004 0.180 0.002 
ik. SBP= 收缩 压 , DBP= 和 舒张 压 , FBG= 空腹 血糖 , TG- 三 酰 甘油 , HDL-C= 高 密度 脂 蛋 白 胆固醇 ,TC= 总 胆固醇 ,LDL-C= 低 密度 脂 和 蛋白 胆固醇 ， 
Mets-IR= 胰岛 素 抵抗 代谢 评分 ，NT-ProBNP=N Rim B 型 钠 尿 肽 前 体 ，ALB= AEA, AST- 天 门 冬 氨 酸 氨基 转移 酶 ，ALT= WARAN, 
Ser- 血 肌 酥 ，BUN= RRA, SUA= 血尿 酸 ，RDW= 红细胞 分 布 宽度 ，HB= 血红 蛋白 ，Na= 钠 ，K= fü, LVEF- 左 心室 射 血 分 数 ，LVEDD= 左 心 
室 和 舒张 末期 内 径 ，AF= 心房 颤动 ，CAD= 冠 心病 ，ACEI= 血管 紧张 素 转化 酶 抑制 剂 ，ARB= 血管 紧张 素 受 体 持 抗 剂 ，ARNI= 血管 紧张 素 受 体 - 脑 
啡 肽 酶 抑制 剂 ，NYHA= 纽约 心脏 病 学 会 心 功能 分 级 ;“ 表 示 x 值 ," 表示 1 值 ， 余 检验 统计 量 表示 Z 值 ，1 mmHg=0.133 kPa. 
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R2 Mets-IR 影响 全 因 死 亡 风 险 的 Cox 比例 风险 回归 分 析 


Table2 Cox proportional risk regression analysis of Mets-IR affecting the risk of all-cause mortality 
未 调整 模型 模型 1 模型 2 模型 3 模型 4 
HR (9596CI ) P 值 HR (95%CI ) P {Ë HR (95%CI ) P [ü HR (95%CI ) P (Ë HR (95%CI ) P {Ë 


Kx 


EL 
里 


Mets-IR 分 类 ( 以 低 水 平 


Mets-IR 为 参照 ) 
高 水 平 Mets-IR 323(182-571) «0.00 3.19 (1.80~5.65) «0.001 2.74(1.50~5.02) 0.001 2.83 (1.50~5.35) 0.001 2.90 (1.51~5.54) — 0.001 


注 : 模型 1 调整 了 年 龄 ; 模型 2 调整 了 模型 1 中 的 混杂 因素 和 NT-ProBNP、ALB、SUA、 中 性 粒 细胞 计数 、RDW、HB、 血 Na、LVEF; 模 
型 3 调整 了 模型 2 中 的 混杂 因素 和 NYHA 分 级 、AF、 高 血压 ; 模型 4 调整 了 模型 3 中 的 混杂 因素 和 ACEIARB/ARNI 利尿 剂 、 醛 固 酮 受 体 持 抗 剂 。 


表 3 Mets-IR 影响 因 HF 再 入 院 风 险 的 Cox 比例 风险 回归 分 析 


Table3 Cox proportional risk regression analysis of Mets-IR affecting the risk of Readmission for HF 
未 调整 模型 模型 1 模型 2 模型 3 模型 4 
HR (9596CI ) P 值 HR (95%CI ) P 值 HR (95%CI ) P [ü HR ( 9566CI ) P 值 HR (95%CI ) P fË 


w 


REL 
里 


Mets-IR 分 类 ( 以 低 水 平 
Mets-IR 为 参照 ) 
水 平 Mets-IR 1.86 (1.29~2.68) | 0.00 1.87 (1.29~2.70) 0001 1.68 (1.15~2.44) 0.007  1.56(1.06-230) | 0.005 1.55 (1.04~2.30) — 0.030 
n. 模型 1 调整 了 年 龄 ; 模型 2 调整 了 模型 1 中 的 混杂 因素 和 NT-ProBNP、ALB、SUA 、 中 性 粒 细胞 计数 、RDW、HB、 血 KK、LVEF、 
LVEDD; 模型 3 调整 了 模型 2 中 的 混杂 因素 和 NYHA 43K, AF, CAD, 、 高 血压 ; 模型 4 调整 了 模型 3 中 的 混杂 因素 和 ACELARB/ARNI、 利 尿 剂 、 
醛固酮 受 体 持 抗 剂 。 


an 


mA 
mT 


Tw 


ne 高 5 。 我 们 的 研究 结果 显示 ， 年 龄 、SUA、RDW、 
LVEF, LVEDD 是 CHF 患者 出 现 全 因 死 亡 或 因 心 衰 再 
0.8 入 院 的 独立 危险 因素 ， 这 与 既往 研究 结果 一 致 ! 781 。 


本 研究 结果 表明 ，Mets-IR 是 预测 CHF 患者 全 因 
死亡 及 因 HF 再 和 人 院 风险 的 潜在 独立 指标 ， 即 便 调 整 了 


基线 信息 及 HF 的 危险 因素 后 也 是 如 此 。 在 心血 管 疾病 
a 患者 中 ， 由 于 糖尿 病 和 高 脂 血 症 ， 使 用 Mets-IR 可 能 会 
0.4 受到 一 定 程 度 的 影响 ， 应 控制 好 这 些 因 素 ， 以 证 明 其 
作为 生物 标志 物 的 价值 ， 因 此 在 未 来 的 研究 中 ， 评 舍 
3 Mets-IR 在 心血 管 疾病 进展 和 随访 中 的 平均 变化 是 有 必 
l 要 的 ， 以 及 针对 Mets-IR 的 治疗 在 心血 管 疾病 患者 中 的 
潜在 获 益 也 需要 更 深入 的 验证 。 此 外 ， 未 来 的 HF 预后 
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0 模型 也 可 以 尝试 加 入 Mets-IR 来 进行 综合 评价 。 最 后 
1 - 特异 度 Mets-IR 在 不 同类 型 心血 管 疾病 中 的 病理 作用 仍 需 进 一 
3 Mets-IR 预测 CHF 患者 因 HF 再 人 院 风险 的 ROC 曲线 步 研究 

Figure 3 ROC curve for Mets-IR to predict the Risk of Readmission for : Abe . 

HF in CHF 虽然 HF 5 IR 之 间 的 病理 生理 学 机 制 还 需要 进 一 


步 研究 , [HIR 导致 HF 患者 不 良 预后 的 潜在 机 制 可 能 
岛 素 IR 指数 ， 如 TC/ 高 密度 脂 蛋 白 (HDL) 和 TyG 指 ”包括 以 下 几 点 。 首 先 ， 在 IR 条 件 下 ， 心 肌 利用 游离 脂 
数 具 有 更 好 的 诊断 效果 。ZHANG 等 0] 进行 的 一 项 肪 酸 , 减少 了 和 葡萄糖 的 摄取 和 氧化, 导致 糖 脂 代 谢 亲 乱 ， 
回顾 性 队列 研究 评估 了 Mets-IR 是 否 是 缺 血性 心肌 病 合 ” 诱导 和 免疫 细胞 浸润 脂肪 组 织 和 巨星 细胞 活化 并 诱发 慢性 
并 糖尿 病 患 者 出 现 不 良 结局 的 预测 因子 ， 研 究 表明 ， 随 。 炎症 ， 导 致 心肌 对 损伤 的 反应 减低 ， 这 也 增加 了 患 心血 
访 期 间 发 生 不 良 结局 的 风险 比 随 着 Mets-IR 的 四 分 位 数 。” 管 疾病 的 风险 ”。 此 外 ,IR 会 改变 全 身 神经 体液 环境 ， 
的 增加 而 增加 ， 即 使 在 调整 了 HF 的 一 般 危险 因素 后 也 ”导致 心脏 新 陈 代谢 和 信号 通路 发 生变 化 ,影响 心血 管 系 
是 如 此 。 同 样 的 ， 在 我 们 的 研究 中 ， 出 现 全 因 死 亡 或 因 。 统 ， 参 与 CVD WRR. RESER - 血管 紧张 素 
心 训 再 人 院 组 的 患者 的 Mets-IR 也 明显 高 于 对 照 组 患者 -ERAMA (RAAS) 和 交感 神经 系统 (SNS) 的 
且 差 异 有 统计 学 音义。 既往 研 究 表明 , So iR Sg HE ”激活 ， 导致 活性 氧 和 氧化 应 激 的 产生 增加 ， 这 反 过 来 又 
患者 比 没有 IR 的 患者 左 心室 功能 障碍 更 严重 ,死亡 率 ”导致 耻 和 血管 功能 受 损 ” 。IR 导致 钙 信 和 号 传导 受 损 ， 
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导致 心肌 收缩 力 受 损 ， 心 脏 能 量 效率 降低 ， 心 肌 细胞 死 
CALLIE AEE], ER, IR 导致 亚 细 胞 成 分 异常 ， 
包括 氧化 应 激 、 线 粒 体 功能 障碍 、 内 质 网 应 激 等 :2 。 
同时 ，HF 可 能 导致 心肌 和 全 身 IR, 形成 恶性 循环 |。 
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本 研究 建立 了 包含 Mets-IR 的 预测 模型 ， 证 实 了 其 
对 CHF 患者 不 良 预后 的 显著 预测 价值 。HF 患者 管理 的 
复杂 性 及 医疗 花费 不 断 增 大 驱动 我 们 找到 对 患者 风险 分 
层 和 预后 有 用 的 标志 物 ， 而 Mets-IR 在 临床 实践 中 比较 
容易 获得 。 因 此 ， 可 以 在 患者 管理 过 程 中 进行 常规 监测 
并 对 高 危 患者 进行 早期 干预 ， 改 善 患 者 预后 。 本 研究 存 
在 一 定 的 局 限 性 。 首 先 ， 这 是 一 项 回顾 性 研究 ，Mets- 
IR 与 CHF 患者 不 良 预后 之 间 的 因果 关系 需要 通过 大 样 
本 多 中 心 前 脆性 研究 进一步 确认 。 其 次 ， 由 于 Mets-IR 
仅 在 入 院 时 进行 评 佑 ， 没 有 进行 动态 监测 ， 因 此 无 法 评 
佑 降低 Mets-IR 是 否 会 改善 患者 预后 。 最 后 ， 尽 管 我 们 
在 多 变量 分 析 中 纳入 了 尽 可 能 多 的 临床 相关 变量 ,但 洪 
在 的 混杂 因素 可 能 仍然 存在 。 

综 上 所 述 ，Mets-IR 水 平 升 高 可 能 会 增加 CHF 患者 
的 全 因 死 亡 及 因 HF 再 人 院 风 险 ， 可 作为 CHF 患者 全 
因 死 亡 及 因 HF 再 和 人 院 风 险 的 预测 因子 ， 与 CHF 患者 
的 不 良 预后 独立 相关 ， 有 望 成 为 CHF 患者 预后 不 良 的 
风险 分 层 工具 。 
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